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審 査 結 果 の 要 旨 
 脳血管疾患の有病率は依然高く健康寿命や QOLを損なう因子とされている．近年，脳MRIにて
検出される脳内微小出血が，微小血管障害の新たなバイオマーカーとして注目されている．またマ
ウスモデルにおいて，cnm遺伝子にコードされた Cnmコラーゲンタンパク（Cnmタンパク）陽性
Streptococcus mutans（S. mutans）の感染が，脳出血を生じるリスクとなるとの報告があるが，ヒトに
おける結合能の有無を含めた Cnmタンパクと脳血管疾患の関連に関する報告はない． 
申請者は，MRI画像で判定された脳内微小出血の有無と結合能を有する Cnmタンパク陽性 S. 
mutansとの関連を検討することを目的として本研究を実施した．対象者は脳ドック検診の受診者 145
名とした．生活習慣，脳血管疾患の既往，生活習慣病を含むその他の既往等は自記式質問紙を用い
て調査した．脳内微小出血の判定は撮影したMRI画像を用いて行った．S. mutansは脳ドック受診時
に対象者から採取した唾液を用いて培養した．培養した S. mutansから PCR 法にて cnm 遺伝子の同
定を行い，Cnmタンパクの結合能はコラーゲン結合アッセイを用いて評価した．統計解析はロジス
ティック回帰分析を用いて，脳内微小出血の有無における各因子のオッズ比（OR）と 95%信頼区間
（95%CI）を算出した． 
解析対象者は，データに欠損のあった者を除外した 139 人とした．脳内微小出血のある者は
30.9%（43/139）（男性：30.6%（26/85），女性：31.5%（17/54））であった．S. mutansの保菌者
は 97.1%（135/139）（男性：95.3%（81/85），女性：100%（54/54））であった．cnm遺伝子陽性
S. mutansの保菌者は 36.7%（51/139）（男性：34.1%（29/85），女性：40.7%（22/54））であった．
結合能を有する Cnmタンパク陽性の S. mutans保菌者は 28.1%（39/139）（男性：27.1%（23/85），
女性：29.6%（16/54））であった．脳内微小出血のリスクと結合能を有する Cnmタンパク陽性 S. 
mutansとの関連について，脳血管疾患に関連のある因子で調整した結果にて，OR : 14.4 （95%CI : 
5.46-38.1）と有意にリスクが高くなった．これは，口腔内より血管に侵入した S. mutansが直接血管
内皮に付着し血小板凝集を抑制することで脳内微小出血を引き起こしていることが考えられる．ま
た，脳血管疾患に関連のある因子を調整因子として解析しても脳内微小出血と関連していたことか
ら，Cnmタンパク結合能を有する S. mutansの保菌が独立したリスク因子であると思われる． 
以上が本論文の要旨であるが，Cnmタンパク結合能を有する S. mutansの保菌が，脳内微小出血の
リスクとなり，さらに独立したリスク因子であることを明らかにした点で，医学上価値ある研究と
認める． 
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